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Patentkrav

1. Isolert polypeptid omfattende:
antistoff eller et antigenbindende fragmentet derav (AB),
spaltbar del (CM) som omfatter en aminosyresekvens valgt fra gruppen bestaende
av SEKV. ID NR: 286, 305, 306 og 361-368, hvori CM er et substrat for minst en
matriptaseprotease eller en u-plasminogenaktivator (uUPA) protease, og
maskeringsdel (MM) som hemmer evnen til AB til & binde antigenet, hvori MM
kobles til CM slik at det isolerte polypeptidet i en ikke-spaltet tilstand omfatter det
strukturelle arrangementet fra N-terminalen til C-terminalen som falger:
MM-CM-AB; og
hvori MM ikke forstyrrer eller konkurrerer med AB for binding til antigenet i en

spaltet tilstand.

2. Det isolerte polypeptidet ifalge krav 1, hvori CM omfatter en aminosyresekvens valgt
fra gruppen bestaende av SEKV. ID NR: 361, 362, 363, 364, 305 og 306.

3. Det isolerte polypeptidet ifalge hvilket som helst av kravene 1 eller 2, hvori CM omfatter
en aminosyresekvens valgt fra gruppen bestaende av SEKV. ID NR: 365, 366, 367 og
368.

4. Det isolerte polypeptidet ifalge krav 1, hvori CM omfatter en aminosyresekvens valgt
fra gruppen bestaende av SEKV. ID NR: 361, 362, 363 og 364.

5. Det isolerte polypeptidet ifglge hvilket som helst av de foregaende kravene, hvori CM

er et substrat for en protease som er samlokalisert i et vev med antigenet.

6. Det isolerte polypeptidet ifelge hvilket som helst av de foregaende kravene, hvori det

antigenbindende fragmentet derav velges fra gruppen bestaende av et Fab-fragment, et
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F(ab')2-fragment, et scFv, et scAb, et dAb, et enkelt domene tungkjedeantistoff, og et

enkelt domene lettkjedeantistoff.

7. Det isolerte polypeptidet ifelge hvilket som helst av de foregaende kravene, hvori AB
kobles til CM, eventuelt hvori AB kobles direkte til CM eller hvori AB kobles til CM via et
koblingspeptid.

8. Det isolerte polypeptidet ifglge hvilket som helst av de foregaende kravene, hvori
aminosyresekvensen til MM er forskjellig fra den til antigenet, eventuelt hvori MM er et
polypeptid pa ikke mer enn 40 aminosyrer, eventuelt hvor MM har en
likevektsdissosiasjonskonstant  for binding tli AB som er stgrre enn

likevektsdissosiasjonskonstanten til AB for binding til antigenet.

9. Det isolerte polypeptidet ifglge hvilket som helst av de foregédende kravene, hvori det
isolerte polypeptidet omfatter et koblingspeptid mellom MM og CM og/eller hvori det
isolerte polypeptidet omfatter et koblingspeptid mellom CM og AB.

10. Det isolerte polypeptidet ifalge krav 9, hvori det isolerte polypeptidet omfatter et fgrste
koblingspeptid (LP1) og et andre koblingspeptid (LP2), og hvori det isolerte polypeptidet
i en ikke-spaltet tilstand har det strukturelle arrangementet fra N-terminus til C-terminus
som felger: MM-LP1-CM-LP2-AB, eventuelt hvor de to koblingspeptidene ikke trenger a
veere identiske med hverandre, eventuelt hvori hver av LP1 og LP2 er et peptid med en

lengde pa ca. 1 til 20 aminosyrer.

11. Det isolerte polypeptidet ifglge hvilket som helst av de foregaende kravene,
omfattende en T-celle-engasjerende scFv koblet til AB, eventuelt hvori den T-celle-

engasjerende scFv omfatter en maskerende del (MM).

12. Det isolerte polypeptidet ifalge hvilket som helst av de foregaende kravene, hvori
polypeptidet konjugeres til et middel, eventuelt hvori midlet velges fra gruppen bestaende

av:
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(a) toksin eller fragment derav, eventuelt hvor midlet velges fra gruppen bestaende
av et dolastatin, et auristatin, et maytansinoid, et duokarmycin, et calicheamicin,
auristatin E, monometylauristatin E (MMAE), monometylauristatin D (MMAD) ),
DM1 og DM4; og

(b) detekterbar del, eventuelt hvor den detekterbare delen er et diagnostisk middel.

13. Det isolerte polypeptidet ifglge krav 12, hvori midlet konjugeres til polypeptidet via en

linker, eventuelt hvori linkeren er en spaltbar linker.

14. Aktiverbart antistoff (AA) omfattende det isolerte polypeptidet ifglge hvilket som helst
av kravene 1 eller kravene 5-13, hvori CM omfatter en aminosyresekvens valgt fra
gruppen bestaende av SEKV. ID NR: 305, 306, 361, 362, 363, 364, 365, 366, 367 og 368.

15. Det aktiverbare antistoffet ifelge krav 14, hvori CM omfatter en aminosyresekvens
valgt fra gruppen bestaende av SEKV. ID NR: 361 og 365.

16. Farmasgytisk sammensetning omfattende det isolerte polypeptidet ifalge hvilket som
helst av kravene 1-13, eller det aktiverbare antistoffet ifglge krav 14 eller krav 15 og en

baerer.

17. Isolert nukleinsyremolekyl som koder for det isolerte polypeptidet ifglge hvilket som

helst av kravene 1-13, eller det aktiverbare antistoffet ifglge krav 14 eller krav 15.

18. Vektor omfattende det isolerte nukleinsyremolekylet ifglge krav 17.

19. Fremgangsmate for & produsere det isolerte polypeptidet ifglge hvilket som helst av
kravene 1-13, eller det aktiverbare antistoffet ifalge krav 14 eller krav 15 ved & dyrke en
celle under betingelser som farer til ekspresjon av polypeptidet eller det aktiverbare
antistoffet, hvori cellen omfatter vektoren ifalge krav 18, og eventuelt gjenvinning av

polypeptidet eller det aktiverbare antistoffet.
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